CHEMOTHERAPY OF ADVANTCED GENITOURINARY CARCINOMA WITH CISDIAMMINEDICHLOROPLATINUM by 福井, 巌 et al.
Title Cis-diamminedichloroplatinumによる尿路性器癌の化学療法
Author(s)
福井, 巌; 横川, 正之; 和久井, 守; 鷲塚, 誠; 加藤, 幹雄; 五十
嵐, 一真; 当真, 嗣裕; 安藤, 正夫; 稲田, 俊雄; 石渡, 大介; 細
田, 和成; 岡, 薫; 関根, 英明; 高木, 健太郎; 小林, 信幸


















     細 田 和 成
    関東中央病院泌尿器甲
州     薫・関 根 英









CHEMOTHERAPY OF ADVANTCED GENITO－
   URINARY CARCINOMA WITH CIS－
    DIAMM！NEDICHLOROP LATINUM
   Iwao FuKui， Masayuki YoKoKAwA， Mamoru WAKui，
   Makoto WAsHizuKA， Mikio KAToH， Kazumasa IGARAsHi，
         Tsuguhiro ToriMA and Masao ANDoH
From the 1）ePartment qブUrologツ， To！vo Medical andエ）enta／翫勿薦めノSchOO～げMedicine
             （Director： Prof． M． Yokokawa？
   Toshio INADA， Daisuke lsHiwATA and Kazushige HosoDA
      From the Department of Urolog）， To！vo MetroPolitan Hospital
           Kaoru OKA and Hideaki SEKiNE
       From the DePartmenl of Urolog2， Kantoh Central HosPital
       Kentaro TAKAGi and NQbuyuki KoBAyAsHi
       From the DePartment of Urology， Showa General HlosPital
  Twenty three patients with advanced genito－urinary carcinoma were treated with cis－diam－
minedichlorop］．atinum， including 6 patients with testis tumor， 7 with urothelial tumor， 6 with prostatic
cancer and 4 with renal cell carcinoma． Twenty－one of them were given also bleomycin and vinka
alkaloid． Tg synchronize the tumor cell cycle， sequency of the treatment was carried out with the
combined methcd of Barranco et al． and Vadlamudi et al． ln brief， bleomycin was initially given
intramuscularly with the dosis of2．5 mg × 4fday （q 6 hrs） for 3 consequtive days in testis tumor patients
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and 5 mg／day for 7 consequtive days in other tumor patients． On Day 4 and 5 in the former （or
・8 and 9 in the latter） vinka alkaloid （5－10mg of vinblastine or 1－i．5 mg of vincristine） was given
intravenously by one push and on Day 6 （or 10） 60 mgfm2 of cis－diamminedichloroplatinum was
administered by slow infusion with mannitol diuresis． The regirnen was repeated every three weeks，
if no serious side effects were recognized．
    All of 6 paticnts wi亡h testicular tumor showed objective remissions，4complete and 2 partiaユ，
a 1000／． respDnse rate． Three ofseven patients （430／，） with urothelial tumor showed partial remissions．
Whereas， among 6 patients ． with estrogen registant prostatic cancer there was only one partial re－
mission and in 4 patients with renal cell carcinoma no responses were seen． However， in prostatic
cancer patients， severe pain due to bone metastases was markedly reduced and in this meaning， the
present combination chemotherapy seemed to be clinically useful for these patients． Renal dys－
function occurred in 5 patients， including one with marked drop of creatinine clearance rate in con－
sequent use of aminoglycoside for the penicillin registant septicemia． Bone marrow dysfunction was
inevitable when vinblastine had been given as vinka alka1oid． Leucopenia less than 2，000／mm3 was
seen in 1 1 patients and thrombocytopenia less than 100，000／mm3 in 6． Vincristine， when given instead
of vinblastine， caused no’ serious myelosuppression． This combination of agents appears to be active
in testicular and urothelial tumor and it may be of value in prostatic cancer．


























Table 1． Pretreatment patient characteristics．
’restis Urothelium    ProstateKidhey
NG。 of paと「enヒ5 6 7      6 4
median age（range）31（19－45）65（54－77） 61（47－75） 62（ 2－72）
sex（male言female）一 3＝4      噛 3：1
PS（≧70＝．≦60） 610 5＝2    4＝2 2＝2
Previous radiotherapy1 4      0． 0
ρrev…ous chemoヒheraρy2 0    6 0
previous radio－chemo1 2      0． 1
therapy
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Table 3． Maintenance therapy （COP）．




















Day 1 2 3 4
1，000ml of lactated Rlnger’s solution
60mg／sq．m （25mg／500ml of half saiine
with 10mEq of K and 10g of mannitol）
2，000mi of half saline with 20mEq／l of 1〈









































chorioca． O M（L， C）
seminoma 4 ld（L， N）
embryonal O lb（B）
ca．
embryonal 4 ld C L， N）
十teratoma

























＊ L：lung， C：cerebrum， B：bone， H：liver，
“ R：radiotherapy， C：chemotherapy
N： juxta－regienat node
Fig． 1． Testicular tumor－case 3．
Re－calcifiation of osteolytic bone metastasis at trochanter major









Fig． 2． Testicular tumor－case 4．
    Marked improvement of large retroperitoneal node metastasis in
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Table 6． Urothelial tumor．
C…･・凹凸1，1臨DB智’fResponse Prognosis
1 sq．（3） 4 0
2 tcc C3） 4 O
3 tcc C3） 3 ld（L， B）
4 tcc（3） 2 ld（H， B）










6 tcc C2） X ld（L， H， B） none 300












































Fig． 3． Urothelial tumor－case 3．
    Complete disappearance of 5．6×4．2cm metastatic lung nodule
    following 3 courses of BOP therapy．
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Fig． 4． Same case as Fig． 3．
    Pneumocystograms， showing partial response of prirnary tumor
    following 3 courses of chemotherapy．
 て 幽
Table 7． Prostatic cancer． Table 9． Subjective response．
   Stage PreviousCase   N M therapy＊
Dose of    Response PrognosisDDP Primary site Evaeuable cases excetlent good poor
1 X lc

















































Tota1 17 7 7 3
＊ C：castration， E：estrogen



































＊ H： hormone therapy， R：radiotherapy， C：chemotherapy

































































































































































Table 11． Extension of rrxetastatic disease．
















































参 考 文 献
1） Rosenberg， B．， Van Camp， L． and Krigas， T．：
 Inhibition of cell division in E． coli by electrolysis
 products from a platinum electrode． Nature，
 205 ： 678－699， 1965．
2） Karnofski， D． A．： Experimental cancer chemo－
 therapy． ln Physiopathology of Cancer，
 Hombur． er and Fishman， Eds． Hoeber and
 Harper， pp．783 t・一830， 1953．
3） Gonzalez－Vitale， J． C． et al．： The renal patholo－




 6） Swann， 1．L． et al．： Dogiperidone or meto－
    clopramide in preventing chemother4peutically
    induced nausea and’vomiting． Brit． ．Med． J．，
    2 ： 1188， 1979．
7） Clinical’screening coLoperhtive group of the
    European． Organization．f6r research of the
    treatm¢nt of cancer’： study of the 61inic41・ eM一
   ・ ciency of bleomycin．in human canCer． ’ Br． Med．
    J．，・2： 643t“645， 1970．’
8） Samuels， M． L． and Howe，．C． D．： Vinblastine
    in ’the management of testicular cancer． C4ncer，
    25： 1009一一1017， 1970．
9） Higby， D．」．， Wallace， H．J．Jr． et al．： Diam一
    皿inedichloroplatinum l in the chemotherapy of
    testicular tuinors． J．’Urel．， 112：’100”sL I O4，
    1974．
10） Rosencweig， M． ． et al．： Gis－diamminediChloro－
    Platinum （II）． a new anticancer drug． Ann．
    Intern． Med．， 86：803tst 8 i 2， 1977．
11）． Einhorn， L． H． and Donohue， J．： cis－Diam－
    minedichloroplatinum， vinblastine and bleo－
    mycin’combination chemotherapy in dissemina－
   ted testicular cancer． Ann． lntern． Med．，1 87 ：
    293’一’298， 1977．
12） Merrin， C． E．： Treatmen’t of genitourinarY
   tumors with cis－diamminedichloroplatinum（II）：
   experience in 250 patients． Cancer・Treat．
   Rep．， 63：1579t－1584， 1979．
13） Yagoda， A．： Phase II trials with cis－diam－
   minedichloroplatinum （II） in the treatment of
   urothelial cancer． Cancer Treat．’Rep．， 63：
    1565一一1572，・ 1979．
14） Williams， S．D．， Donohue， J． P． and Einhorn，
                              ．泌尿紀要 27巻
minedichloride． Cancer， 39 ・： 1362一一1371， 1977．
Wallace， D． M．， Chisholm， G． D． and Elendry，
W．F．： T．N．M． classification for urological
tumors （U．1．C．C．）一1974． Br’． J． Urol．， 47 ： 1一一
12， 1975．
Sternberg， J． J．． et al．： Combination chemo－
therapy （CISCA） for advanced urinary tract
carcinomq： 4．prelirpinary report． J．A．M．A．，
238 ： 2282一一2287， 1977．
                           ．
2号 1981年
     L．H．： Advanced bladder cancer： therapy with
     cis－diamminedichloroplatinum （II）， adriamycin，
    and 5－fluorouracil． Canper・Treat． Rep．， 63：
    1573一一1576， 1979．
15） Yagoda， A．， Whitmore， W． F． et al．： A critical
     analysjs of．response’criteria in patients’with
     prostati6 ancer treated with cis－dia皿minedi一
    ’chloroplatinum （II），． Cancer， 44： 1553tr 1562，
     1979．
16） Rodriguez， L． H． and Johnson， D． E．： Clinigal
    trial． of cisplatinum in metastatic renal cell
    carCi．noma． Urology， 11：344一一346， 1978．
17） Rossof， A． H． et al．： Phase II evaluation ef
    cis－dichlorodiammineplatinum （II） in advanced
    m lignancies of the genitourinary apd gynecolo－
    gic organs： a Southwest Oncology．．G． rov．p Stuqy．
   Cancer Treat． R6p．，’ 63．： 1557－sf 1564， ’1979．
18） Barranco， S．．C． et il．： Bleomycin as a possible
   ．synchronizing agent for human tumor cells in
    vivo． Cancer Res．， 33：882－v 887， 1978．
19） Costanzi， J．．J． and B．arranco， S． et al．： lntra－
    venous bleomycin infusion as a potential synchro－
    nizing agent in human disseminated malignanc－
    iesL a preliminary’ report． Cancer， 38： 1503A“
    1506， 197． 6．
20）’ Vadlamudi；・S． and Goldin， A．： Influence of
   mitotic’・ cyCle inhibitors．ori the antileukemic
    activity of cytosine・arabinoside． （NSC－63878） in
   mice bearing leukemia L1210． Cancer Chemo－
    ther． Rep．， 55： 547一一555， 1971．
’21） Howle，’． A． a d Gale， G． R．： Cis－dichloro－
   iarnmineplatinum （II） ： persistent and selective
    inhibition of deoxyribonucleic acid synthesis ip．
    vivo． Biochem． Pharmacol．， 19：2757一一2762，
    1970．
22） ．Harde ， H． C． and Rosenberg， B．： lnhibitory
    effects of antitumor platinum compounds on
    DNA， RNA and protein synthesis in mammalian
    cells in vitro． rnt．J． Cancer， 6 ： 207一一216， 1970．
23） Javadpour， N．： Staging procedures ．anq．the
    role of surgery in testiculqr cancer． Cancer
   Treat． Rep．， 63； 1637N”1641， 1979．
                          （1980年9月17日受付）
